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Umbilical markers of perinatal hypoxia  
Markery niedotlenienia okołoporodowego w krwi pępowinowej  
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 Abstract        
Objectives: The aim of the study was to evaluate activin A and NGAL levels as potential early markers of perinatal 
hypoxia. 
Material and methods: We prospectively studied 58 full-term newborns: 24 with perinatal hypoxia (study group) 
and 34 healthy controls. Umbilical cord blood samples were obtained from all subjects immediately after delivery 
for the measurement of activin A and NGAL levels. Both biomarkers were correlated with biochemical indicators od 
hypoxia and neonatal complications. 
Results: Activin A levels were signiﬁcantly higher in hypoxic as compared to non-hypoxic newborns (0.51 vs. 
0.22pg/mL; p<0.01). NGAL levels were also higher in asphyxiated babies as compared to controls (99.1 vs. 
22.3ng/mL; p<0.001). A correlation between NGAL and activin A levels was detected (R=0.54; p<0.01). NGAL 
concentration was also correlated with Apgar score at 5 min. and pH value, HCO3, based deﬁcit and lactate levels. 
ROC curve analysis demonstrated the cutoﬀ value of >33.9ng/ml for NGAL in prediction of perinatal asphyxia in 
neonates, with a sensitivity of 100% and speciﬁcity 78.3%, whereas the cutoﬀ value for activin A was 0.208ng/ml 
had, with a sensitivity of 93.1% and only 26.7% speciﬁcity. 
Conclusions: Asphyxiated neonates demonstrate elevated NGAL and activin A levels as compared to controls. 
The correlation of NGAL with clinical and biochemical signs of neonatal hypoxia, as well as higher sensitivity and 
speciﬁcity for NGAL measurements, have led us to believe that NGAL could be a better marker of perinatal hypoxia 
than activin A.
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 Streszczenie 
Cel pracy: Ocena przydatności oznaczenia aktywiny A  oraz NGAL, jako wczesnych markerów niedotlenienia 
okołoporodowego.
Materiał i metody: Prospektywnym badaniem objęto 58 donoszonych noworodków. Grupę badaną stanowiły 
24 noworodki z niedotlenieniem okołoporodowym, a 34 zdrowe dzieci - grupę kontrolną. Uzyskano próbki krwi 
pępowinowej od wszystkich uczestników, natychmiast po odpępnieniu, w  celu oznaczenia stężenia aktywiny 
A  oraz NGAL. Badano związek pomiędzy stężeniem markerów a  biochemicznymi wykładnikami niedotlenienia 
i powikłaniami u noworodków. 
Wyniki: Stężenie aktywiny A było znamiennie wyższe u niedotlenionych noworodków w porównaniu z dziećmi 
zdrowymi (0,51 vs 0,22pg/mL; p<0,01). Zauważono także wyższe stężenie NGAL w  grupie niedotlenionych 
dzieci w porównaniu z kontrolą (99,1 vs 22,3ng/mL; p<0,001). Stwierdzono związek pomiędzy stężeniem NGAL 
i  aktywiny A  (R=0,54; p<0,01) oraz stężeniem NGAL a punktacją w skali Apgar w 5 min. życia, wartością pH, 
stężeniem HCO3, niedoboru zasad i laktatów. Analiza krzywej ROC wykazała czułość 100% i specyﬁczność 78,3% 
dla stężenia NGAL >33,9ng/mL w  predykcji niedotlenienia okołoporodowego. Natomiast dla wartości stężenia 
aktywiny A >0,208ng/mL czułość wynosiła 93,1% a specyﬁczność 26,7%. 
Wnioski: U  niedotlenionych noworodków stwierdzono wyższe stężenie NGAL i  aktywiny A  w  porównaniu do 
kontroli. Wykazany związek pomiędzy stężeniem NGAL a klinicznymi i biochemicznymi wykładnikami niedotlenienia, 
a  także wyższa czułość i  specyﬁczność dla oznaczenia stężenia NGAL, sugerują że NGAL może być lepszym 
markerem niedotlenienia okołoporodowego niż stężenie aktywiny A.
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Table  I .  Clinical characteristics of newborns.
Newborns (n= 58) Hypoxic (n= 24) Non-hypoxic (n= 34) p#
Gestational age (wk)* 38
38
 NS
Gender (%)
female/male 50/50 48/52 NS
Apgar score**
at 5 min.
5
	

9
 <0.0001
Delivery*
Vaginal delivery (%) 20 16.1 NS
Cesarean section (%) 80 83.9 NS
Blood gas analysis
24 (100%) 0 <0.001
pH*

> 7.2 0 34 (100%) <0.001
HCO3
**
(mmol/L)
15.6

23.7

 <0.001
BE** -11.4
-2.3
	 <0.0001
Lactate** 6.5	
1.8
	 <0.001
* results shown as medians, (minimum and maximum values),
** results shown as medians and [conﬁdence interval],
#  p-value from Mann-Whitney U test or Kruskal Wallis test.
Table  I I .  Cord plasma levels (median, minimum, and maximum values) of activin A and NGAL in hypoxic and non-hypoxic babies.
Hypoxic (n= 24) Non-hypoxic (n= 34) p#
Activine (ng/mL) 		  0.01
NGAL (ng/mL) 
	 	 <0.001
*p value from Mann-Whitney U test.
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Figure 1. Activin A concentration in hypoxic and non-hypoxic newborns*.
 
Figure 2. NGAL concentration in hypoxic and non-hypoxic newborns.
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